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RESUMEN

Objetivo: Estimar la probabilidad de hallazgo de higado graso (PHG) en
reportes de ecografia clinica abdominal (ECA), global y estratificado por
motivo ecografico en funcion del sexo y edad en pacientes que requirieron
esta prueba.

Métodos: Diseno transversal efectuado en registros ecograficos de
pacientes mayores de 18 anos con indicacion de ecografia de abdomen,
efectuado en 2016. Los reportes proceden de un centro ecuatoriano
de Imagenologia en un hospital docente de segundo nivel. A través de
regresion logistica se calculd la PHG en funcion de los motivos del examen,
tanto en el global como estratificado por sexo.

Resultados: Se incluyeron 774 registros. La edad estuvo entre 18 y 98
anos (promedio 48 afos; DT16,6). La PHG global fue 33.6% (95% Cl 30.3-
36.9), en hombres que tuvieron una ECA por control rutinario fue 15,4%
y en mujeres por neoplasias fue 10,7%. En todos los casos hubo un
incremento de la PHG conforme incrementa la edad.

Conclusiones: La PHG en ECA descrita por motivo de realizacion del
examen, sexo y edad aporta nueva informacion a los equipos médicos
multidisciplinarios, asi como para los estudios epidemiologicos -
radiologicos.
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ABSTRACT

Objective: To estimate the probability of fatty liver (PFL) in reports of abdominal
ultrasonography global and stratified by ultrasound reason consultation, gender and age.

Material and methods: Cross-sectional study carried out in ultrasound records of patients
over 18 years of age with an indication of abdominal ultrasound, executed in 2016. The reports
come from an Ecuadorian Imaging Center in a second-level teaching hospital. Through the
logistic regression, the PFL was calculated based on the reasons for the exam, both globally
and stratified by gender.

Results: 774 abdominal ultrasound reports were included. The age mean was 48 (SD16.6),
range 18 — 98. PFL was 33.6% (95% Cl 30.3-36.9). The PFL in men was higher due to routine
control (15.4%) and in women was due neoplasms (10.7%). In all cases, there was an increase
in risk according to the increase in age.

Conclusion: The PFL by sex and reason for carrying out the ultrasound scans provides new
information to the multidisciplinary medical teams, as well as for the epidemiological -
radiological studies in the different levels of care.

Key words: fatty liver, prognosis, ultrasonography, Ecuador

INTRODUCCION

El higado graso (HG) es una condicion caracterizada por la acumulacion hepatica de cuerpos
lipidicos (CLs) citosélicos macro y microvesiculares, ricos en triglicéridos. HG se clasifica
en higado graso alcohélico e higado graso no alcohélico (HGNA) o esteatosis hepatica no
alcohélica, situacion precursora de la enfermedad del higado graso no alcohélica (EHGNA)".

En la patogénesis del HG se enumeran causas metabalicas, como diabetes mellitus tipo Il y/o
nutricionales o de habitos de vida que conducen a un desbalance entre la captacion, sintesis
de novo, -oxidacion y la secrecion hepatica de lipidos, llevando a la acumulacion de CLs en
los hepatocitos. Ademas, HG puede estar inducida por farmacos o toxicos (quimioterapia,
glucocorticoides, alcohol, metales) y procesos infecciosos como la hepatitis c

La principal forma de detectar el HG es la biopsia hepatica; sin embargo, su naturaleza
invasiva con potenciales complicaciones, asi como la variabilidad de la medicion limitan
fuertemente su uso en estudios poblacionales3. La ecografia clinica abdominal (ECA) se utiliza
ampliamente para acercarse al diagndstico de HG porque es no invasiva, no ionizante, de bajo
costo, disponible y de alta rentabilidad en comparacion con otras modalidades de imagenes
médicas.”

El HG se muestra brillante o hiperecogénico en la ECA, en relacion con el rindén derecho o
el bazo adyacentes. El examen generalmente se realiza utilizando un transductor convexo
de baja frecuencia (2—5—MH2)6. La calidad del examen de ECA depende en gran medida del
operador, de la presencia de esteatosis mayor al 20% y de la no presencia de obesidad en los
pacientes7. La sensibilidad es de 84,8% y especificidad de 93,6% comparada con la histologfaa.
La sensibilidad y especificidad disminuye a 49.1% y 75%, respectivamente, en sujetos con IMC
>35 kg/m2.”
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Si bien algunos estudios muestran que la sensibilidad de la US aumenta con el incremento

del grado de esteatosis, la evaluacion ecografica de la misma no coincide exactamente con la
.p P . P . 3

cuantificacion histopatologica de la esteatosis.

La prevalencia de HG mediante biopsia a potenciales donantes sanos de higado o en autopsias
varia del 3%'° al 53%'". En estudios poblacionales con ECA se reportan valores alrededor de
17% y con espectroscopia de resonancia magnética de protones de 46%"°. En Sudamérica se
reportan dos estudios indexados, que muestran la prevalencia de HG por ECA en Brasil (35%
en 139 pacientes) y en Colombia (27% en 263 pacientes).“'

En este trabajo nos propusimos estimar la probabilidad de hallazgo de higado graso (PHG) en
reportes de ECA, global y estratificada por motivo de la ecografia, tanto en hombres como en
mujeres.

MATERIAL Y METODOS

Estudio transversal que fue llevado a cabo mediante la revision de los registros de ECA en
pacientes mayores de 18 anos, que acudieron durante el Gltimo cuatrimestre del ano 2016
al servicio de imagen de un centro especializado de diagnostico radiologico, en un hospital
general de segundo nivel, de la ciudad de Quito, Ecuador.

Se incluyeron todos los reportes de ECA que correspondieron al pedido efectuado por un
médico y en el que debia constar de manera explicita “ecografia” o “ultrasonido” de abdomen.
Los examenes de ECA se realizaron en dos equipos de ecografia de alta gama, uno de ellos
Philips, modelo EPIQ 7G con un transductor C5-1, y el otro, Siemens modelo ACUSON S2000
con transductor C6-2. Los radidlogos evaluadores fueron cuatro y el tiempo de evaluacion
estuvo entre 15 vy 30 minutos. Los resultados expresados en los reportes corresponden a
procesos v técnicas estandarizadas a nivel internacional™ vy adoptadas por el servicio.

Ningun paciente se realizo por mas de una ocasion la ECA.

Las variables estudiadas fueron sexo, edad y motivo de consulta agrupada segin codigos del
sistema de Clasificacion Internacional de la Atencion Primaria - WONCA, version en espafiol”,
en cinco categorias: 1) Enfermedades hepaticas no especificadas, colecistitis/colelitiasis
(HCC), 2) Dolor abdominal (DA), 3) Neoplasias abdominales y pélvicas (N), 4) Evaluacién/
examen médico completo, consulta seguimiento (EMCS), y 5) Radiologia/imagen diagnostica
(RID) en la que se agrupd a solicitudes de eco de cuello, tiroides, prostata, renal, testicular,
umbilical, inguinal, pélvico y gineco-obstétrico, sin especificar la patologia.

Los resultados de la ECA, asi como los motivos que justificaron la peticion, fueron copiados
de manera textual a una hoja de calculo de Microsoft, Excel 2010, en el cual se aplicé un
algoritmo generado en Python® con el fin de efectuar el analisis textual de la informacion.
Este algoritmo genero un codigo binario (HGsi / HGno). El proceso incluyd los patrones de
reconocimiento de los siguientes términos: ‘esteatosis; ‘difusion grasa, ‘infiltracion grasa,
‘infiltracion adiposa, 'ecogenicidad incrementada; ‘filtracion grasa.

Se registraron 970 registros de ECA, de los cuales 170 correspondieron a menores de 18 anos
que fueron excluidos. Se dispuso de informacion completa de 774 reportes de los 800 (96,8%)
potenciales de analisis.
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Las variables se describen en frecuencias absolutas y relativas. La PHG se presenta con el
intervalo de confianza 95%. El contraste de hipotesis de la diferencia de media de la edad
frente a la condicion de HG fue calculado mediante la prueba t y su significancia. La fuerza
de asociacion de la presencia de HG con las variables de estudio se analiz6 con razén de
prevalencias (RP) y el respectivo intervalo de confianza. Con el fin de explorar la asociacion de
forma multivariada se efectuaron diversos modelos de regresion logistica binaria a partir de
cuyos valores se calculo la probabilidad o riesgo de presencia de HG, expresada en porcentaje,
mediante la transformacion inversa del logit con las OR ajustadas™. El analisis de los datos
se efectud en SPSS v23. Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la Universidad
Internacional del Ecuador, 2016.

RESULTADOS

En el global de los 774 registros validos la edad estuvo comprendida entre 18 y 98 anos,
promedio 48 anos (DT16,6) y mediana 47. Los hombres fueron 330 (42,6%). La edad media
de los hombres fue 47,9 anos (DT 16,4; mediana 47,0); en las mujeres la media fue 48,3 (DT
16,8; mediana 47,0 afos). Los motivos que justificaron la ECA fueron por EMCS 256 (33,1%),
por DA 230 (29,7%), HCC 99 (12,8%), por N 85 (11,0%).

La PHG fue 33,6% (IC95% 30,3-36,9). La edad promedio en el grupo de personas con HG (51,8
frente a 46,1 anos) fue 5,7 afos superior al grupo que no presento esta condicion (Test t =
4,71; valor p <0,001). En la tabla 1 se muestra la descripcion de la PHG por las variables de
estudio.

Enlatabla 2 se presentan los resultados del modelo de regresion logistica binaria en el global.
Entre todos los participantes, el analisis de la asociacion multivariada mostré significancia
estadistica del hallazgo de HG en los hombres frente a las mujeres (ORajustada 2,15 1C95%
1,56-2,96) vy en los motivos de consulta respecto a RID. La OR de presencia de HG se
incrementod en un 2% por cada ano de edad transcurrido.

Enlatabla 3 se presentan los resultados del modelo de regresion logistica binaria estratificado
por sexo v la PHG. Mientras en los hombres el motivo DA (ORajustada 1,55 1C95% 0,70-3,46) v
el motivo N (ORajustada 2,49 1C95% 0,75-8,28) no mostraron diferencias significativas, en las
mujeres las OR ajustadas de todos los motivos de realizacion de la ECA fueron mayores a la
unidad y superiores a las de los hombres. En general, la PHG fue mayor en los hombres y en
todas las categorias del motivo que justifico la realizacion de la ECA; la PHG mas alta estuvo
en hombres con ECA por control rutinario (15,4%) y en mujeres por neoplasias (10,7%). La PHG
por cada ano de edad se incrementd en un 6,4% en hombres y 1,3% en mujeres.
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Tabla 1. Descripcion bivariada de las variables de estudio segiin la probabilidad de hallazgo
de higado graso por ecografia clinica abdominal

Variable Categoria n % Razon de prevalencias 1C95%
Sexo
Hombre 140 42,4 1,57 1,28-1,91
Mujer 120 271
Motivo de

consulta de ECA

Enfermedades hepaticas no

especificadas, colecistitis/ 40 40,4 3,29 1,92-5,62
colelitiasis
Dolor abdominal 72 31,3 2,18 1,30-3,65

Neoplasias abdominales v

pélvicas 38 452 3,99 2,34-6,80

Evaluacién/examen médico
completo, 95 37,1 3,13 1,89-5,18
Consulta seguimiento

Radiologia/imagen

e 15 14,4
diagnostica*

*Categoria de referencia

Tabla 2 Descripcion multivariada de las variables de estudio segiin la presencia de higado
graso, poblacion global.

Variable Categoria ORcruda 1C95% ORajustada 1C95%

Sexo

Hombre 1,98 1,47-2,68 2,15 1,56-2,96
Motivo de consulta
de ECA
Enfefmgdades hve.pajucas no especificadas, 457 236-845 397 198-7.96
colecistitis/colelitiasis
Dolor abdominal 2,54 1,40-4,61 293 1,56-5,50
Neoplasias abdominales y pélvicas 6,29 3,18-12,50 5,04 2,45-10,36
Evaluacién/examen médico completo,
o 4,24 2,35-7,73 3,47 1,87-6,44

consulta seguimiento

Edad 1,02 1,01-1,03 1,02 1,01-1,03

Categoria de referencia: mujer, radiologia/imagen diagnostica

41
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Tabla 3. Descripcion multivariada de las variables de estudio y calculo de la probabilidad de
hallazgo de higado graso por presencia de las categorias, estratificada por sexo

Variable Categoria ORajustada 1C95% Valor p Pro:;t;ielzar:sd;:r:::;tar
Hombres?
Motivo de consulta de
ECA
Control rutinario 4,22 1,95-9,12 <0,01 15,4
Relacionados al higado y vias biliares 2,64 1,07-6,48 0,03 15,3
Neoplasias abdominales vy pélvicas 2,49 0,75-8,28 0,14 14,5
Dolor abdominal 1,55 0,70-3,46 0,28 9,6
Edad 1,03 1,02-1,04 | <0,001
Constante 0,068
Mujeres?
Motivo de consulta
Neoplasias abdominales vy pélvicas 9,11 2,94-28,24 | <0,01 10,7
Relacionados al higado v vias biliares 8,41 2,64-26,77 | <0,01 9,9
Dolor abdominal 7,06 2,39-20,82 <0,01 8
Control rutinario 4 1,34-12,03 0,01 3,5
Edad 1,03 1,02-1,04 <0,01
Constante 0,013

Categoria basal de motivo de consulta: Radiologia/imagen diagnostica.

HG: higado graso

a El riesgo basal de presentar HG en hombres fue 6,4% v en mujeres fue 1,3%, para la categoria radiologia/imagen diagnostica en
la edad mas joven considerada (18 anos).

DISCUSION

El HG se considera un proceso benigno y reversible, sin embargo no detenido, ni tratado a
tiempo puede derivar en una esteatohepatitis y finalmente en cirrosis y carcinoma'*. En la
actualidad, es un importante avance para el diagnostico de HG, a nivel poblacional, el uso de
la ECA como técnica no invasiva.

Este estudio basado en ECA realizado en personas mayores de 18 anos que acudieron con
un pedido médico a un centro especializado de Imagen mostrd que practicamente una de
cada tres personas presentd HG, mas en hombres que en mujeres (1,5/1). Un estudio de
cohorte en poblacion del norte de Italia, de 12 a 65 anos, aparentemente sanos, que valoro
la presencia del HG mediante ECA y definio los sujetos en riesgo de acumulacion de grasa
hepatica encontrd que el HG oscild entre 20% v 60%, mas frecuente en hombres que en
mujeres (3/1), menos prevalente en sujetos delgados y abstemios (16-24%); y, mucho mas
prevalente en abusadores de alcohol (46-50%) y personas obesas (76-89%)""*.

En nuestro estudio, la edad mostro ser un factor que se relacioné con HG, a mayor edad,
mayor probabilidad de encontrar HG evaluado por ECA, y este efecto mostro una relacion 5:1
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en hombres respecto a mujeres.

Se ha identificado que el incremento del HG con la edad se relaciona con una acumulacion de
grasa en el higado como resultado de miltiples anormalidades hepaticas en el metabolismo
de los lipidos, tales como la elevada captacion de grasa por el higado, el incremento de la
lipogénesis de novo y la disminucion de la B-oxidacion y sintesis/secrecion de lipoproteinas
de muy baja densidad®.

La cuantificacion de la presencia de HG empleando los motivos para la realizacion de la ECA,
organizados mediante la CIAP, en la poblacion en global reveld que el hallazgo de HG fue mas
frecuente cuando se efectud una ECA abdominal por control rutinario en hombres y por una
neoplasia en mujeres, mientras que sin considerar el efecto del sexo el motivo de evaluacion
de higado y vias biliares también fue importante.

La CIAP, herramienta usada en atencion primaria de salud, ha sido explotada en varios estudios
con el fin de describir la presencia de lesiones de diversa indole que son captadas de primera
mano por el médico™*.

Debe indicarse ademas que al ser un conjunto de datos que no provienen de una aproximacion
muestral, sino que incluye toda la casuistica atendida en el centro participante, el motivo
control rutinario por el que se hace una ECA en hombres mas que en mujeres podria motivar
la reflexion acerca del uso adecuado de esta técnica de imagen. Tal como indica Arce y
colaboradores, muchas veces el uso de técnicas de imagen podria ser indiscriminado e
innecesario y mas bien deberian estar indicados cuando el resultado contribuye al diagndstico
y tratamiento®. Por otro lado, la mayor frecuencia de neoplasia para mayor motivo de ECA en
mujeres constituye un hallazgo de interés, pero en ningtin caso pretende reflejar la prevalencia
de estas patologias en la poblacion femenina.

El HG, de manera especial EHGNA, se espera que en los proximos 20 anos se convierta en
la principal causa de morbilidad y mortalidad relacionada con el higado, asi como en una
indicacion lider para el trasplante de higado™.

La teoria mas aceptada hoy dia para explicar la progresion de la EHGNA es la teoria de
doble impacto. El primer impacto provocaria la acumulacion de grasa en los hepatocitos,
haciéndolos mas sensibles y vulnerables a un segundo impacto que, desencadenaria
procesos inflamatorios conducentes a la esteatohepatitis. En este primer impacto participan
una combinacion de factores genéticos, metabdlicos y comportamentales que provocan el
establecimiento y avance de la enfermedad27. En esta primera fase, la ECA puede detectar la
acumulacion grasa a partir del 20% de afectacion del higado’.

La evaluacion no invasiva de fibrosis y EHGNA puede ser realizada con técnicas que miden
la elasticidad de los tejidos como reflejo de su organizacion estructural, entre estas la
elastografia transitoria (FibroScan) que ha mostrado una alta exactitud para distinguir
entre fibrosis leve y severa, y mas recientemente la elastografia incorporada en equipos de
ultrasonido que permite la evaluacion cuantitativa y semicuantitativa de la elasticidad de
los tejidos expresandola como velocidad corte (Vc) en m/s o como presion en Kilopascales
(KPa). Los valores de elasticidad obtenidos en higados con esteatosis simple muestran menor
rigidez a diferencia de los obtenidos en higados con EHGNA, inflamacion alcohélica o viral y

28,29

cirrosis que muestran mayor rigidez™*.

La cuantificacion de la presencia de HG por ECA en poblacion demandante de un servicio de
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imagen a peticion de profesionales médicos, enfocado desde la epidemiologia, con datos
especificos de la realidad de un pais sudamericano, constituyen un punto de partida para la
vigilancia del HG.

Limitaciones: Este estudio presenta las siguientes limitaciones: (1) Por la naturaleza de la
pregunta de investigacion y por ser un estudio basado en fuentes secundarias y retrospectivo
no se dispuso de informacion como obesidad, consumo abusivo de alcohol o cualquiera de
los demas factores asociados a EHGNA y a higado graso alcohdlico. La consideracion de
estas variables permitiria profundizar en la prevalencia estratificada de HG por ECA. (2) Los
registros participantes procedieron de diversos médicos especialistas en Radiologia e Imagen
que, si bien estan estandarizados en el centro para tal exploracion, no fueron sometidos a
exploraciones o lecturas confirmatorias de la imagen, asi como tampoco se registrd como
variable la experiencia en ecografia abdominal. (3) Si bien la cantidad de registros participantes
es importante, el analisis abarco los Gltimos cuatro meses del 2016, de extenderse el tiempo,
podria incrementar la precision de la estimacion de la prevalencia. (4) Se desconoce si los
pacientes cuyos registros participan en este estudio fueron evaluados por mas de una ocasion,
por lo que la reevaluacion podria modificar la apreciacion diagnostica de los radidlogos.

CONCLUSIONES

La prevalencia de HG medido por la ECA en demandantes ecuatorianos, interconsultados a
médicos radidlogos, se ubica entre las reportadas a nivel internacional, y la estratificacion de
la razén por la que se solicitd ECA aporta nueva informacion a los equipos médicos interdisci-
plinarios, asi como para los estudios epidemiologicos-radiologicos de HG.
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